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病毒极早期基因编码的蛋白质起着非常关键的调控作用。wsv083 是 WSSV 的极
早期基因，预测其编码一个丝氨酸/苏氨酸蛋白激酶。病毒蛋白激酶的作用对象
可以是自身的蛋白质也可以是宿主的蛋白质，而 VP28 和 VP19 是 WSSV 的两个
主要的囊膜蛋白，且它们有着苏氨酸磷酸化修饰。那么 WSV083 能否介导 VP28
和VP19的磷酸化修饰？我们以此作为切入点，展开了针对WSV083的研究工作。
结果发现：1、VP28 和 VP19 的苏氨酸残基磷酸化修饰并不由 WSV083 所介导；
2、WSV083 能进行自身丝氨酸、苏氨酸和酪氨酸残基的磷酸化，是一个双特异
性蛋白激酶(Dual-specificity protein kinase ,DSK)；3、WSV083 序列的 S134，T66，
Y165 和 Y304 为磷酸化位点；4、WSV083 以点状定位于细胞核内，而突变体失去
激酶活性后以散状定位于细胞核内，推测其靶向与激酶活性有直接关系。 
 


















White spot syndrome virus (WSSV), a large, non-occluded, enveloped, rod-or 
elliptical-shaped, doubled-stranded DNA virus, belongs to the Whispovirus genera, 
Nimaviridae family. It is one of the major viral pathogen of cultured shrimps due to its 
strong pathogenic ability and wide transmission range. However, there is still no 
effective methods to control or prevent it. Proteins encoded by immediate-early (IE) 
genes play vital roles in the virus life cycle. wsv083 is an immediate-early gene of 
WSSV that predicted as a Ser/Thr protein kinase. The target of viral protein kinases 
may be virus or hosts proteins. VP28 and VP19, the main membrane protein, undergo 
threonine phosphorylation modification. Does the WSV083 modulate VP28 and VP19 
phosphorylation? So, we carried out our research and found some results as follows. 
First of all, we proved WSV083 can not modulate VP28 and VP19 phosphorylation in 
vitro. second, we proved WSV083 can auto-phosphate its serine，threonine and 
tyrosine residues, and it is a DSK (Dual-specificity protein kinase). Third, The S134 , 
T66 , Y165 and Y304 of WSV083 are the sites of serine, threonine phosphorylation 
respectively. At last, WSV083 is located in nucleus and as point-like. However, the 
mutant of WSV083 which lose kinase activity also is located in nucleus without 
point-like.We predict that the target of WSV083 is involved with its catalytic activity.  
 

























0.5-3mm[2]( 图 1-1 )。 
 
 






(White spot syndrome virus, WSSV) 。 
1.1.2  对虾白斑综合症病毒的大小和形态结构 
WSSV 是一类杆状非包涵体病毒。电镜结果显示，完整病毒颗粒长约


















延伸了的病毒囊膜[5]。病毒的核衣壳，长约 180-420 nm，宽约 54-85 nm，厚约 6 
nm。由 14-19 个沿长轴排列的结构单元组成，结构单元之间有约 6 nm 的间隔，
每个结构单元约为 23 nm，由一些小环沿长轴叠加而成，每一个小环由两列平行
排列的 12-14 个直径 8-10 nm 的球状蛋白亚基构成，这些球状亚基主要成分是
VP664 蛋白[5]。核衣壳内部是一高电子密度的区域，即核髓，由病毒基因组 DNA
和 DNA 结合蛋白 VP15 构成。核衣壳形状由球状亚基的组织方式决定，包括圆
















图 1-2 对虾白斑综合症病毒结构[5] 
a.完整病毒颗粒；b.核衣壳；c.病毒结构示意图 
1.2 对虾白斑综合症病毒（WSSV）基因组学研究概况 
1.2.1 WSSV 全基因组序列的测定 
WSSV 是双链环状 DNA 病毒，目前已测定 3 株 WSSV 分离株的全基因组序
列。分别是：（1）分离自斑节对虾（Penaeus monodon）的泰国株(WSSV-TH, 
Accession No. AF369029[7]。基因组大小为 292967 bp；（2）分离自台湾的斑节对
虾（Penaeus monodon）的台湾株(WSSV-TW, Accession No. AF440570)[8]。基因组
大小为 307287 bp；（3）分离自中国大陆的日本对虾（Marsupenaeus. japonicus）的
中国大陆株(WSSV-CN, Accession No. AF332093)，基因组大小为 305107 bp，中
















分析[10]显示核苷酸序列有 99.32%的同源性。WSSV-CN 株基因组 97%是特异的，
约有 3%是由 9 个同源重复区(homologous region, hr)组成，包含了潜在的 531 个
开放阅读框（ORF），其中 36 个 ORFs 通过与 cDNA 文库比较或根据其他研究报
道被证实具有编码功能蛋白的能力。其中 181 个 ORF 可能是编码有功能蛋白的，
80%下游含有潜在的多聚腺苷酸位点(AATAAA)，其中 30 个 ORF 的预测蛋白序





很普遍的现象。吴等[11]收集了 1996 年和 2002 年感染 WSSV-CN 的对虾,分别提
取其基因组 DNA，用地高辛标记，再用 DNA microarray 的方法研究发现：2002
年病毒株较 1996 年病毒株，缺失了 ORF：wsv479、wsv482、wsv489 和 wsv493。
Lan 等[12]研究发现，在自然增殖过程中病毒基因组缺失了 4.6 至 8.1 kb DNA 片



















图 1-3：WSSV 中国大陆株的基因组结构示意图 































比如 WSSV 的 wsv069，wsv056，wsv083 等； DNA 复制之前表达的基因为早
期基因，通常编码与 DNA 复制有关的一些蛋白，比如胸腺嘧啶核苷激酶，
DNA 聚合酶，核苷酸还原酶等；晚期基因为 DNA 复制之后才能转录的基因，
通常它们编码结构蛋白，比如 WSSV 中的 VP19，VP24，VP26 等。病毒基因
组中转录阶段相近的基因会往往以“基因簇”的形式分布，这提高了病毒基因表
达[13, 14]的高效性。 
3 个研究组分别于 2003 年、2005 年、2006 年全面分析了三株 WSSV 的基因
转录随感染时序的变化。在 2003 年，Wang[10]取了感染了 WSSV 台湾株对虾鳃
样组织，分析了 WSSV 台湾株 532 个 ORF 转录情况，研究表明表达的 89.5%的
ORF 中有 3%的基因，包括核苷酸还原酶亚基基因 rr1, rr2,在感染 2 小时后能检
测到表达，作者认为它们是早期基因。在感染后 6、12、24 小时被检测到表达的
基因分别有 4.2%、17.7%和 47.9%，作者认为在感染后 12 或者 24 小时开始转录
的基因是晚期基因，其主要成员是结构蛋白基因。2005 年，用相似的 DNA 
microarray 技术，Marks 等[15]分析了 WSSV 泰国株 184 个 ORFs 的转录图谱。研
究发现，在感染病毒的斑节对虾的腮样中，有 79%的 ORFs 被检测到转录，他把
在感染后 20 小时达到最高表达量的归为早期基因，包括了上述的 rr1 , rr2 基因, 
蛋白激酶 protein kinase (pk)基因,胸腺嘧啶核苷激酶-胸腺嘧啶激酶基因 tk-tmk；而
2天后达到表达高峰的归为晚期基因，大多数的结构蛋白属于基因晚期基因。2006
年 Lan 等[8]取了感染 WSSV 中国大陆株的螯虾肝胰腺组织，分析了 151 个 ORF
的表达情况。能检测到 81.7%的 WSSV ORFs 在感染过程中有转录，其中的 47
个 ORFs 在感染 6 小时后开始转录，作者认为这些基因可能是早期基因。 
以上 3 个研究组对基因组转录的“时相性”分析表明：WSSV 基因组的转
录也具有“时相性”特征，大体可划分为早期和晚期，其中早期基因包一般为
与 DNA 合成有关的酶类基因，如 rr1, rr2, tk-tmk 和 pk 等；晚期基因主要是
结构蛋白基因。 




















能结合 DNA 的结构结构域（如 Zing finger，Ring finger 结构域），可能为转录调
节因子，这些蛋白调控的下游靶基因以及它们在 WSSV 感染,增殖过程中的作用
还有待研究。 
此外，有研究表明有些 WSSV 基因的 3’ 非编码区具有 poly（A）加尾信
号 AAUAAA，说明 WSSV 能够利用宿主细胞的酶给病毒 mRNA 加尾。但是
有些病毒基因的 mRNA 有可能不具备 polyA 尾巴[18]，因为用 oligo-d(T)反转录
的 cDNA 为模板无法通过 RT-PCR 扩增得到。由于 WSSV 基因组中有些基因
的 ORF 之间距离很短，它们呈基因簇排列，因此它们可能一起转录，再经后
加工成不同的 mRNA，或者通过 WSSV 基因组中存在的内核糖体进入位点 
Internal ribosome entry site (IRES)来翻译同一条 mRNA 上的两个或更多的 
ORF[19, 20]。 
1.3  对虾白斑综合症病毒蛋白的功能研究 
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